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   The luminal surface and three dimensional architecture during contraction and distension 
of the normal rat and human urinary bladder mucosa were observed by scanning electron 
microscopy (SEM) after cryofracture of specimen and by transmission electron microscopy 
(TEM). 
   The bladder epithelium consists of three distinct types of cells, superficial, intermediate 
and basal cells. SEM and TEM shows that the epithelium is stratified in various states. 
Some of the intermediate cells reach the basal lamina by fine cytoplasmic processes, but most 
of them and superficial cells never directly reach the basal lamina. 
   In the rat bladder, the contracted epithelium consists of three to five cell layers and 
becomes three cell layers in the distended state. Since neighbouring cells are joined by 
desmosomes, the contact relations between each cell do not change in contracted and distended 
states. SEM shows an irregular luminal surface of the superficial cells in contracted state. 
Under TEM this luminal surface showed a scalloped contour, and most of the cell membranes 
intruding into the cytoplasm gave the appearance of discoidal vesicles. Between superficial 
cells there are numerous interdigitations in the distended state which show an accordion-
like appearance. Between neighbouring cell layers the interdigitations are deep in the 
contracted state and shallow in the distended state. 
   In the human bladder, the contracted epithelium consists of six to eight cell layers and 
becomes three to six cell layers on the distended state. Ultrastructural features of the human 
bladder epithelium during contraction and distension are basically similar to those of the 
rat bladder epithelium. In contrast, during contraction and distension mainly cellular shape 
changes from protruded to flattened, but the microvilli-like membrane junctions between 
intermediate and basal cell layers demonstrate little change. 








告 した,以 来,膀 胱移行上皮のTEMお よび走査型






上皮(stratifiedepithelium)であ る か,す ぺ て の
細 胞が 基底 膜 に 達 す る 多列 上皮(pseudo-stratified
epithelium)であ るか に つ いて は い まだ に 定 説 がな
く2-4),また膀 胱 移 行上 皮 表層 細 胞 の収 縮 お よ び伸 展
の機 構 に つい て も種 々の報 告 が な され て きた1・5、s)が,
各細 胞 層 の変 化 につ い て の報 告 は ご く少数 散 見 され る
にす ぎな い.著 者 はTEMに 加 えて 凍結 割 断法 を も
ち いたSEM像 の 検 討 に よ り,膀 胱移 行 上皮 の細 胞
構築 を 三 次元 的 に 明 らか にす る とと もに,収 縮 お よび
伸 展に よ る各 細 胞間 の 変 化を 三次 元 的 に検 討 した。
膀 胱 移 行上 皮 は高 張 な 尿が 血液 中に透 過 しな いた め
のbarrier機能 を有 して お り,Lewisら9)によ り尿
・血 液 関 門(urine-bloodbarrier)の概 念 が提 唱 さ
れ たが,urine-bloodbarrierとして の表 層細 胞 間 の
結 合様 式 と各 細 胞層 問 の結 合 様式 が,収 縮 お よび 伸 展
に よ りどの よ うに変 化す るか につ い て も検 討 した.
材料および方法
材 料:Wistar系雄 ラ ・'ト(150～200g)10匹お よ
び ヒ ト膀胱 粘 膜8例(前 立 腺 肥大 症2例 膀 胱 腫 瘍非
腫瘍 部6例)を 材 料 と した.
標 本 採 取方 法:ラ ッ トにお いて,収 縮 群 は 自然排 尿
後,エ ー テル麻 酔下 に腹 部 大 動脈 よ り2.5%カコ ジー
ル緩 衝 グル タ ール ア ルデ ヒ ド液 に よる血 管 灌流 固 定を
行 い,膀 胱を 頸 部 で結紮 摘 出 した.伸 展 群 は エ ー テル
麻 酔下 に 陰 茎 を結 紮 し,2.5%カ コ ジ ール緩 衝 グル タ
_ル ァ ル デ ヒ ド液0 .5mlを膀 胱 頂 部 の 穿刺 に よ り注
入 し,仲 展 した の ち,収 縮 群 と同様 に して摘 出 した・
ヒ トに おい ては,前 立 腺 肥 大症 に 対す る前 立腺 被膜 下
鰍 術 お よび膀 胱 腫翻 。対す る麟 全摘 除術 や 醐 鏡
下膀 胱 生 検 に よ り,非 腫瘍 部 よ り採取 し た も の とし
た.ヒ ト膀 胱 粘 膜 の収 縮 群 は 自然収 縮 粘膜 ・ 伸 展群 は
機械 的 に 伸展 を 行 った 粘膜 を用 いた ・
凍結 割 断SEM試 料作 成法:試 料 を カ コジ ール緩
衝液 で 洗 浄後,2.5%カ ・ ジ ール緩 衝 グル タ ー ル アノレ
デ ヒ ド液 にて 固 定,1%カ コ ジール緩 衝 オ ス ミウ ム酸
液 に て 後 固定 し,エ タ ノール系 列 で脱 水 した,こ こで
標 本 をSEM用 とTEM用 の 試料 に2分 し・SEM
用は100%エ タ ・一ル中 で液 体 窒 勲 こて 凍結L,凍 結
割 断 器(エ イ コー エ ンジ ニ ア リγ グ社TF-1型)に
て割 断 した,そ の後,酢 酸 イ ソア ミルに 置換,臨 界 点
乾 燥 を お こな い,イ ォ ンコー タ ーに て 白金 パ ラ ジ ウ ム
を蒸 着 した の ち 日立S-500AS型SEMに よ り観 察
した.
TEM試 料 作成 法1先 に2分 したTEM用 試 料 を
プ ロ ピ レンオキ サ イ ドに 置換 後,Luveak812に包 埋
し,超 薄 切 片作成 後,酢 酸 ウ ラ ニウ ム ・クエ ン酸 鉛 に
よる二 重 染色 を 行 い,日 立H-500型TEMに よ り観
察 した.
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胞 が 基 底 膜 に達 す る縁 は み られ なか った.表 層 細 胞
は2～3個 の 中間 層 細 胞に 跨 って 存 在 し,い わ ゆ る
umbrellacellの形 態 を 呈す る(Fig.3).表層 細 胞
に お いて,円 盤 状 空 胞(discoidalvesicle)が内腔 側
の細 胞 質 内 に多 数 み られ,こ れ らは2重 膜 構 造,す な
わ ち 内層 が 厚 く,外 層 が薄 い非 対称 性 のasymmetric
unitmembrane(AUM)を有 し て お り,表 層細 胞
の 内腔 側 の細 胞 膜構 造 と同 じで あ る.表 層 細 胞 の 内腔
側 の細 胞 膜 に は,表 層 細 胞 間接 合 部 の 深 い 溝や 堤 防
状構 造,大 小 の陥 入(infolding)が観察 され,こ れ
らはSEMに おい て 観察 され た 表 面形 態 と一致 す る
(Fig.4).表層 細 胞間 接 合 部 の 内腔 側 の 大 部分 は,
閉鎖 小 帯(Zonulaocculdens),付着 小 帯(Zonula
adherens),付着 斑(desmosome)よりな る接 着装 置
複合 体(junctionalcomplex)で接着 して い る が,一
部 にjunctionalcomplexを欠 く結 合様 式 も観察 さ


























向に 伸展 し内腔 側 は 比較 的 平滑 な接 触 面 を呈 す るが,
基 底 側 では 嵌合(interdigitation)を有 して お り,ま
た 中 間層 細 胞の 細 胞 質は表 層 細 胞間 に 陥入 す る よ うな
形 態 を呈 す るの が特 徴 で あ る,中 間層 細 胞 に お い て
も,内 腔 側 の細 胞 質 内に 多数 のdiscoidalvesicleを
認 め る.表 層 細 胞 と中 間層 細 胞 の間 に はdesmosome
が存 在 し,各 細 胞 の接触 面 に はinterdigitati・nがよ
く発 達 して いる(Fig.5).
2.ラ ・リ トイ申展群
SEM像:表 層 細胞 の 内腔 側 の表 面 形態 は ,5角 形
お よび6角 形 で さざ波 状 を 呈す るが,収 縮 時 にみ られ
た 大 小の 陥入 は み られ な い.表 層 細 胞 間接 合部 の堤 防
状構 造 は,収 縮時 に 比 して 内腔側 に突 出 して お り.そ
の両 側 に収 縮 時 ほ ど深 くない 溝 と,周 囲 に短 小 の 微絨
毛 がみ られ る(Fig.6).割断 面 で は 表面 は さ ざ波 状
形 態 を示 し,粘 膜 は3層 の細 胞 か らな り,各 細胞 は 収
縮時 とは 逆 に水 平 方 向に 簿 い紡 錘状 の 細胞 形態 を 呈す
る(Fig.7).
TEM像1表 層細 胞 の収 縮 時 に 多 数 み ら れ たdis-
coidalvesicleは激 減 し,表 面 に は大 小 の陥 入 はみ ら
れ な い ・粘 膜 は3層 の細 胞 よ りな り,水 平方 向 に薄 く
伸 展 され た 形 態 を 呈す る(Fig.8).表層細 胞 間 の 接
触 面 は,収 縮 時 と反 対 に伸 展に 伴 い複 雑 なinterdigi-
tationの形 態 を と り,収 縮時 と接 触 面 の長 さ に 変 化
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に お りた た まれ た 形 態 を呈 す る.表 層 細 胞 間 のjunc-
tionalcomplexには 伸 展に よる変 化 は み ら れ なか っ
た(Fig.9).一方,表 層細 胞 と 中 間 層細 胞 の接 触 面
は,伸 展 され た ため にinterdigitationは消 失 して い
るが,各 細 胞 層 間はdesmosomeにて接 着 してお り,
基 底 細 胞はdesmosomeや 半 接 着斑(half-desomo-
some)によって 基底 膜 と接 着 して い る.中 間層 細 胞
のdiscoidalvesicleは伸 展に よ り著 明に 減少 して い
る(Fig.10).
3.ヒ ト収 縮 群
SEM像:表 層 細 胞 は ラ"1トと異 な って 多形 性 を呈
し,表 面 に は主 と して しわ 状 の隆起 がみ られ,そ の先
端 は 比較 的 鋭 利 な稜(microridge)を形成 して お り,
陥 入 は ほ とん どみ られ ない.表 層 細胞 間 は深 く溝状 に
陥 入 し,内 部 の観 察 は で きな い(Fig.ll).割断面 で
は収縮 時 に は 各細 胞 は垂 直方 向に長 い 楕 円形 な い しは
多形 性 を 呈す る,表 面 は しわ 状 で あ り,表 層 細 胞間 の
堤 防状 構 造 が見 られ,こ れが 内層 の細 胞膜 に 連 な って
いる ことか ら細 胞境 界 であ る こ とが推 察 され る(Fig.
12).
TEM像:表 層細 胞 は ラ ッ ト同様 に垂 直 方 向に 長 い
紡錘 形 を な し内腔側 の表 層細 胞 間はjunctionalcom-
plexで接 着 して い る.中 間 層細 胞 は楕 円形 また は 多
形性 を 呈 し,各 細 胞 間はdesmosomeで接 着 してい
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croridgeをな して存在 す る,細 胞間 の堤 防 状構 造 は
収縮 時 に 比 して 内腔 側 に 著 明に突 出 して い る.割 断面
で は表 層 細胞,中 間 層 細 胞は 水平 方 向 に薄 く紡 錘 状 に
伸 展 され た形 態 を呈 す る(Fig.16).
TEM像:各 細 胞 層 は水 平方 向に伸 展 され 紡 錘形 を
呈 す る が,細胞 間 の徴絨 毛 様構 造 は消 失 せず,細 胞形 態
の変 化 が 主 と して み られ る,表 層細 胞 間 はjunction-
alcomplexで接着 し て お り,各 細胞 間 に はdes-
mosomeが観察 され,そ の結 合様 式 は 収縮 お よ び伸
展 に よ り影 響 を うけ なか った(Fig.17).
考 察
膀 胱移 行 上 皮 の細 胞層 の厚 さは 収縮 お よび伸 展 に よ
り異 な り,ま た動 物種 に と って もか な り異 なる.ラ ッ
トで は収 縮 時4～5層 を な し,伸 展時 に は3層 をな す
と され て い る.一 方,ヒ トでは 収 縮時6～8層 を な
し,伸 展 時 には3～4層 か ら5～6層 をな す と され て
い る1・4・1。-12)Walkerl)はマ ウス膀 胱移 行 上皮 細 胞 の
形 態 学 的構 造 に よ り,膀 胱 移 行上 皮 は3層 構 造,す な
わ ち1層 よ りな る表 層細 胞 層,1～ 数 層 よ りな る 中間
層 細 胞層,1層 よ りな る基底 細 胞層 を 有 し て い る と
報 告 した.
膀 胱 移 行 上皮 の 細 胞構 築 につ い て,そ れ が 重層 上 皮


























ker1)は収縮 お よび 伸 展に よ って も膀 胱移 行 上 皮 の3
層構 造 に 変 化 が な く,単 に平 行移 動 す る だ けで は な い
こ とを示 唆 し,Richterら5)は表 層 細 胞 間に はtight
junctionが存 在 し,各 細胞 層 間 もdesmosomeによ
り接 着 して い る こ とに よ り,各 細胞 間 で平 行 移 動 して
伸 展す る こ とは な く,表 層 細 胞 の陥 入 や,中 間 層 細胞
や 基底 細 胞 のinterdigitationが伸 展,消 失 す る こと
に よ り伸 展 す る と報告 した.Koss6)やNoackら7)
は ラ ッb膀 胱移 行上 皮 の 表 層細 胞 をTEMやSEM
に よ り観 察 し,内 腔 側 面 のAUMが 細胞 質 内 に み ら
れ るdiscoidaivcsicleの膜構 造 と同 じで あ り,伸 展
時 にdiscoidalvesicleの数 が減 少 す る こ とか ら,表
層 細 胞 の 内腔側 細 胞 膜 の 収縮 お よ び 伸展 に はdiscoi-
dalvcsicleが関与 して い る こ とを示 唆 した .Minsky
ら8)は表層 細 胞 の 内腔 側 細 胞 膜 の表面 積 と,discoidal
vesicleの密 度 を 測定 し,収 縮 お よび 伸展 に 関与 す る
細 胞 膜 の85から94%がdiscoidalvcsicleとして存 在
して い る と報告 した.
著者 のTEMお よび 凍 結 割 断SEMに よる三 次 元
的観 察 に お い て,ラ ッ ト膀 胱 の収 縮 時 に は表 層細 胞 は
垂直 方 向 に長 い 紡 錘 形 とな り,そ れ に とも ない表 層 細
胞 間 の接 触面 は 垂 直 方 向に 伸 展 され る.各 細 胞 間に は
desmosomeが存 在 し,各 細 胞 の 位 置 関係 は 変 化 せ
ず,接 触面 は各 細 胞 が水 平 方 向に 短 くな った分 だ け 複
雑 に嵌 合 した 形 態 を と る.そ の反 対 に,伸 展 時 には 表
層 細 胞 は 水平 方 向 に 薄 く伸 展 し,そ れ に と もな って 収
縮 時 に 垂直 方 向 に長 か った 表層 細 胞 間 の接 触面 が ア コ
ー デ オ ン状 にお りた た まれ た形 態 に 変化 す る.各 細 胞
層 間 の接 触 面 で は嵌 合 は 消失 し,表 層細 胞 の伸 展 に 対
応 す る と考 え られ た.discoidalvesicleの密 度 は表
層 細 胞 に多 く,中 間 層,基 底 細 胞 の順 に 減 少 し,か つ
伸 展 に よ り各 細 胞層 のdiscoidalvesicleの密 度 は減
少す る.し た が って,表 層 細 胞 の 収縮 お よび伸 展 に 関
与 す る細 胞 膜 は,収 縮 時 には 細 胞質 内に 深 く陥 入 して
discoidalvcsicleやしわ 状 の 形 態 を と り,中 間 層細
胞 や基 底 細 胞 の収 縮 お よび 伸 展 に関 与 す る細 胞 膜 は,
収縮 時 に はdiscoidalvesicleやinterdigitationの
形 態 を とる と考 え られ た.
ヒ ト膀 胱 移 行 上 皮 の表 層 細 胞 の収 縮 お よび 伸展 は ラ
ッ トの場 合 と 同様 に,表 面 の しわ 状 構 造 の 形 成 と
discoidalvesicleの変化 に よ りお こ るが,中 間 層 と
基 底 細 胞間 に つ い て は ラ ッ トと異 な り,TEMで 観 察
した よ うに,微 絨 毛 様 に み え る細 胞膜 のmicroridge
に よっ て接 着 して お り,比 較 的 軽 度 の伸 展 時 にはmi-
croridge自体 は その 形 態 を保 有 した ま ま で 細 胞 形 態
のみ が 水 平 方 向に 紡 錘 形 に伸 展 され る と考 え られ た.
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過 伸 展を した 場 合 に はmicror量dge消失 して い る 部
分が み られ,こ れ は 中間 層 が数 層 に お よぶ た め,伸 展
が軽 度 の場 合 に は個 々 の細 胞形 態 の 変 化の み で対 応 す
の に対 し,過 伸 展時 に はmicroridgcの伸 展消 失 に
よ り対 応 して いる た め と考 え られ た.
膀 胱 移 行 上皮 の尿 一血 液 関門(urine-bloodbar-
rier)に関 して 種 々の報 告 が な され,表 層 細 胞 の 内腔
側細 胞 膜 のAUMと 表 層 細 胞 間結 合 部 のtightjunc-
tionの2つの構 造 が 関 与 し て い る と考 え ら れ て い
る9・13、16).表層 細 胞 間 の結 合様 式 をTEMに よ り観
察す る と,一 般 に収 縮 時 お よび 伸 展時 と もに細 胞 膜 の
外 葉 が 密 着 してZonulaocculdensを形 成 し,そ の
下 にZonulaadherens,さらにdesmosomeを有す
るjunctionalcomplexを認 め る,し か し一 部 に こ
の よ うなjunctionalcomplcxを欠 く結 合 様 式 が観
察 され,Claudeら17)の報 告 したleakyjunctionで
はな い か と推 察 され た.
結 語
1,ラ ッ トお よ び ヒ ト正 常 膀 胱粘 膜 は,収 縮時 お
よび 伸 展時 の 透過 型 電 子顕 微 鏡 お よ び 凍 結 割 断法 に
よ る 走 査 型 電 子 顕 微 鏡像 よ り重層 上皮(strati丘ed
epithelium)と考 え られ た.
2.ラ ッ ト膀 胱 の 収縮 お よび伸 展 は,表 層 細 胞 にお
い て は 内腔 側 の表 面形 態 の 変 化 と細 胞 質 内に み られ る
円盤 状空 胞(discoidalvesicle)の変 化に よ る と考 え
られ,中 間 層や 基 底 細 胞に お い ては 細 胞形 態 の 変化 や
細 胞 間 の嵌 合(interdigitation)の変 化に よ る と考 え
られ た.
3.ヒ ト膀 胱 の収縮 お よび 伸 展は,表 層 細 胞 に お い
て は ラ リ トと同様 の変 化 に よる と考 え られ た が,中 間
層 や基 底 細 胞に お い て は細 胞形 態 の 変 化 が主 で あ り,
細 胞間 隙 に み られ る 細 胞 膜 の稜(microridge)は変
化 しな い,
4.尿 一血 液 関 門 の1つ と して 表 層 細胞 間 の接 着 装
置複 合 体Gunctionalcomplex)が考 え られ るが,
収縮 お よび伸 展 に よ りそ の結 合様 式 に 変化 は み られ な
か った.一 部 の表 層 細 胞 間 の 結 合 部 にjunctional
complexを欠 く結 合 様 式 が認 め られ,leakyjuncti・n





















































12)高1⊥1秀則 ・小 西 平 ・ヒ ト膀 胱 移 行 上 皮 の 構 築 的
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